Meningoencefalitis criptocóccica en SIDA asociada a síndrome inflamatorio de reconstitución inmune by Perrotti, Pedro Pablo et al.
Meningoencefalitis criptocóccica en SIDA 
asociada a síndrome inflamatorio de 
reconstitución inmune
Perrotti, Pedro Pablo; Corrales; José Luis; Popescu, Bogdan Mihai
RESUMEN
Se presenta el caso de un paciente de sexo masculino de 
25 años de edad con diagnóstico de síndrome de inmuno- 
deficiencia adquirida (SIDA) que cumple criterios para una 
meningoencefalitis criptocóccica asociada a un síndrome 
inflamatorio de reconstitución inmune (SIRI), de evolución 
aguda, que debuta con un cuadro de encefalitis, mejorando la 
misma luego de 48 horas de iniciado el tratamiento. El obje­
tivo de la presentación de este caso es resaltar la asociación 
entre la meningoencefalitis por Cryptococcus neoformans y el 
SIRI, descripta con poca frecuencia en la literatura y que se 
empieza a observar con más frecuencia desde la utilización 
del tratamiento de alto impacto.
Palabras claves: meningoencefalitis criptocóccica, sín­
drome inflamatorio de reconstitución inmune.
INTRODUCCION
En los pacientes con SIDA al mejorar la respuesta inmune 
secundaria a la terapia antiretroviral de alta eficacia se 
puede desenmascarar una infección latente ocasionando 
un SIRI.
La meningoencefalitis criptocóccica es la manifestación 
más común de infección fúngica sistémica en pacientes 
infectados con el virus de inmunodeficiencia humana (VIH) 
y es la tercera complicación neurológica más frecuente en 
pacientes con SIDA.1
Presentamos el caso de un paciente con diagnóstico de 
SIDA, que en relación a la instauración de la terapia anti­
retroviral de alta eficacia, presentó un cuadro clínico de 
meningoencefalitis por Cryptococcus neoformans asociada 
a SIRI, asociación descripta con poca frecuencia en la 
literatura.
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CASO CLIN ICO
Paciente de sexo masculino de 25 años de edad, al que se 
le diagnosticó SIDA hace un año por presentar candidiasis 
esofágica con prueba de Western blot positiva; se lo medicó 
con lamivudina 300mg, zidovudina 600mg y nevirapina 
400mg. Presentó recuento basal de linfocitos T CD4+ de 55 
células/ml y un nivel plasmático de VIH/RNA de 63.000 
copias/ml; a los cuatro meses de haber iniciado la terapia 
antiretroviral de alta eficacia, en el laboratorio se observó un 
aumento del recuento de linfocitos T CD4+ a 196 células/ml 
y una disminución de los niveles plasmáticos de VIH/RNA 
a 13.300 copias/ml con descenso de 1 logaritmo10 Evolucionó 
asintomático hasta seis días antes de la internación, cuando 
presentó nauseas y vómitos, seguidos de cefalea intensa holo- 
craneana. Presentó luego alteración del estado de conciencia 
(desorientación en tiempo y espacio) y al examen físico de 
ingreso se constató signo de Babinski derecho y rigidez de 
nuca terminal. Se realizaron punciones lumbares sucesivas, 
con tinción de tinta china, Ziehl-Nielsen y GRAM negativas; 
en la cuarta muestra se registró pleocitosis con recuento 
de 40 células y el test de látex para Cryptococcus neoformans 
resultó positivo. El dosaje en líquido cefalorraquídeo (LCR) 
de adenosindeaminasa (ADA), la reacción en cadena de la 
polimerasa (PCR) para herpes virus simple (HVS) I y II 
resultaron negativos. La tomografía axial computada (TAC) 
y la resonancia nuclear magnética (RNM) de cerebro fueron 
normales. Se inició tratam iento con aciclovir, tuberculos- 
táticos, anfotericina B y dexametasona que se suspendió 
al tercer día, continuando la terapia con fluconazol 400mg 
y glucocorticoides, presentando mejoría a las 48 horas de 
instituido el mismo.
DISCUSION
Las infecciones oportunistas del sistema nervioso central 
(SNC) son complicaciones comunes de inmunodeficiencia 
avanzada en pacientes con SIDA. Entre las más frecuentes 
se encuentran la encefalitis por Toxoplasmagondii, encefalitis
» Meningoencefalitis por Cryptococcus neoformans 
» Encefalitis por Toxoplasma gondii 
» Encefalitis por Citomegalovirus 
» Meningoencefalitis por Micobacterium tuberculosis 
» Leucoencefalopatía multifocal progresiva
Cuadro 1: "Causas de M eningoencefalitis más com unes en SIDA"
por C ito m eg a lo v iru s  y la m eningoencefalitis por C ry p to c o c c u s  
n e o fo r m a n s .2 (cuadro 1).
N uestro paciente presentó un cuadro de m eningoen­
cefalitis aguda, en la cual las prim eras m uestras de LCR 
resultaron norm ales, registrándose recién en la cuarta 
m uestra pleocitosis y test de látex positivo para C ry p to c o c ­
cu s  n eo fo rm a n s , todo esto en el contexto de un paciente con 
SIDA y som etido a terapia antiretroviral de alta eficacia con 
recuperación de su sistem a inm une, cum pliendo con los 
criterios que nos perm iten establecer el diagnóstico de una 
m eningoencefalitis criptocóccica asociada a SIRI.
La afección neurológica es la prim er m anifestación de 
SIDA en un 10-20% de los pacientes. Antes de la introducción 
de la terapia antiretroviral de alta eficacia la m eningoen­
cefalitis por C ry p to c o c c u s  n eo fo rm a n s  era una com plicación 
común. Los pacientes debutan con cefalea, fiebre, nauseas 
y vóm itos. Solo un tercio de ellos presentan características 
clín icas clásicas de m eningism o (fotofobia, rigidez de nuca 
y signo de K erning positivo).3 No está bien establecido si 
el C ry p to c o c c u s  n eo fo rm a n s  aparece com o resultado de una
Figura 1: "Reacción de aglutinación en látex de LCR positiva para  
C ryptococcus neoform ans"
CRITERIOS MAYORES
* Presentación atípica de infecciones oportunistas 
o tumores en pacientes que responden a la terapia 
antiretroviral de alta eficacia.
* Disminución de los niveles plasmáticos de VIH/RNA  
igual o mayor a 1 logaritmolO .
CRITERIOS MENORES
« Aumento del recuento de linfocitos T  C D 4 +  post 
terapia antiretroviral de alta eficacia.
«Aumento de la respuesta inmune específica para un 
patógeno relevante.
« Resolución espontánea de la enfermedad sin 
tratamiento antimicrobiano específico o quimoterápico 
tumoral sin continuación de la terapia antiretroviral de 
alta eficacia.
Cuadro 2: "Criterios diagnósticos del síndrom e in flam atorio de recons­
titución inm une"
d isem inación  de la in fección  recientem ente adquirida 
o representa la reactivación de una infección  latente. La 
localización del hongo en el SNC puede ser influida por la 
capacidad del LCR para sostener el crecim iento activo del 
C ry p to c o c c u s , puesto que el LCR carece de factores anticrip- 
tocóccicos solubles que están presentes en el suero norm al. 
El LCR y el tejido encefálico tam bién son deficientes en fac­
tores quim iotácticos y opsónicos com o los com ponentes del 
com plem ento, lo que tal vez contribuya a la habitualm ente 
m ín im a respuesta inflam atoria encefálica a los c ry p to c o c c u s .  
La lesión característica en el interior del encéfalo consiste 
en grupos quísticos de hongos sin n in g u n a respuesta 
inflam atoria que se propagan de form a difusa. Los sínto­
m as son inespecíficos y el hecho de que el paciente tenga 
una evolución indolente o rápidam ente progresiva parece 
correlacionarse con el grado de inm unosupresión.4
El SIRI se define com o un deterioro paradójico en el status 
clín ico atribuible a la recuperación del sistem a inm une, 
generalm ente pocas sem anas después de la in iciación de 
la terapia antiretroviral de alta eficacia.5 El intervalo de 
tiem po entre el inicio de la terapia y la instalación  del SIRI
es muy variable con un rango de menos de una semana 
hasta varios meses.6 Se han postulado criterios diagnósticos 
para el SIRI, existiendo dos criterios mayores y tres criterios 
menores. Con dos criterios mayores o dos menores más uno 
mayor se establece el diagnóstico de SIRI.7 (Cuadro 2). La 
meningoencefalitis por Cryptococcus neoformans asociada a 
SIRI es rara.8 La respuesta celular en el LCR no es un buen 
indicador diagnóstico de la misma, sin embargo estos 
pacientes tienen una presión elevada en el LCR, pleocitosis, 
glucorraquia elevada y examen de tinta china negativo.9 
El estudio diagnóstico de elección es el test de látex para 
detección del antígeno del Cryptococcus siendo positivo en 
el 99% de las muestras séricas y en el 91% de las muestras 
de LCR10 (figura 1). Las neuroimágenes en la mayoría de los 
casos pueden no ser útiles. La terapéutica se lleva a cabo 
con corticoides y antiinflamatorios no esteroides para el 
mantenimiento, sin suspender la terapia antiretroviral de 
alta eficacia.
En pacientes con SIDA en tratamiento con terapia anti­
retroviral de alta eficacia, que presentan una recuperación 
del recuento de los linfocitos T CD4+ y una disminución 
de los niveles plasmáticos de VIH/RNA, con presentación 
de infecciones oportunistas a pesar de una mejoría en la 
respuesta inmune, se debería pensar en SIRI, en el cual la 
infección por meningoencefalitis criptocóccica está descripta 
como infección asociada.
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